PRACTICA MEDICALA

EDITORIAL

Lungul drum de la simptom la diagnosticul
personalizat

The long road from symptom to personalized diagnosis

INTRODUCERE

Dupa cum arata cercetarile de epidemiologie
clinica, fiecare om se poate trezi, la un moment
dat, cu un simptom, cu o stare febrila, cu durere
sau cu o alta suferinta, care se poate instala mai
brusc sau mai lent, in functie de particularitatile
bolii respective. Epidemiologii au aratat ca, din
1.000 de persoane alese la intamplare, 800 de
persoane prezentau la un moment dat anumite
semne sau simptome clinice. Probabil ca era
vorba mai ales de niste simptome minore, din
moment ce 679 dintre cei care prezentau aceste
simptome nu aveau de gand sa se prezinte la
medic. lar dintre cele 321 de persoane care in-
tentionau sa se prezinte la medic, 113 conside-
rau ca ar trebui sa se prezinte la medicul de fa-
milie, 104 considerau ca ar trebui sa se prezinte
la un specialist de profil, iar 65 considerau ca ar
trebui sa se prezinte la un practicant de terapii
complementare. Cea mai mare parte dintre pa-
cientii care nu s-au prezentat la medic s-au vin-
decat spontan. lar cei care s-au prezentat la me-
dic au avut parte de niste rute foarte diferite,
majoritatea au fost tratati ambulatoriu, 9 dintre
ei au fost internati Tn spital si unii chiar in clinici
universitare (1).

Aceasta inseamna ca foarte multi dintre bol-
navi sunt diagnosticati si tratati ambulator, asa
cum se Intampla, de obicei, in cazul unei viroze
respiratorii, al unei sinuzite, al unei otite, al unei
enterocolite, al unei pielonefrite sau al unei
lombosciatici. Evident ca diagnosticele stabilite
de medic, in prima instanta, sunt niste diagnos-
tice clinice care nu evidentiaza de obicei cauza
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bolii. Pentru ca, atunci cand stabilim diagnosti-
cul clinic de viroza respiratorie, noi nu stim pre-
cis despre ce fel de virus este vorba. Atunci cand
stabilim diagnosticul clinic de pielonefrita, noi
nu stim precis ce microb a produs-o. Atunci
cand stabilim diagnosticul clinic de lombosciati-
ca, noi nu stim precis daca nervul sciatic este
afectat de o hernie de disc, de o neuropatie dia-
betica sau de o alta cauza. lar cunoasterea cau-
zei are o importanta deosebitad pentru stabilirea
unui tratament cat mai eficace.

Totusi, diagnosticul clinic, stabilit in prima in-
stanta pe baza semnelor clinice pe care le pre-
zinta bolnavul, are o importanta deosebita, de-
oarece el reprezinta punctul de plecare pentru a
putea ajunge la diagnosticul etiologic sau, cel
putin, la diagnosticul patogenic al virozei respi-
ratorii, care poate sa fie sau nu o gripa, al pielo-
nefritei, care poate sa fie produsa de diferiti mi-
crobi, sau al lombosciaticii, care poate sa fie
produsa si ea de diferite cauze. De cele mai mul-
te ori, diagnosticul clinic si tratamentul instituit
pe baza diagnosticului clinic sunt suficiente pen-
tru a rezolva problema deoarece noi stim, spre
exemplu, ca pielocistita este produsa de obicei
de Escherichia coli. De multe ori insd, diagnosti-
cul clinic nu este suficient, iar drumul de la un
semn banal — cum sunt o transpiratie accentua-
ta (care poate fi expresia unei infectii latente), o
scadere Tn greutate (care poate fi expresia unui
cancer de pancreas), o tuse persistentd (care
poate fi expresia unui cancer pulmonar) sau un
prurit generalizat (care poate fi expresia unei
boli Hodgkin) — devine un drum foarte lung si
foarte intortocheat, prin labirintul extrem de

Adresd de corespondentd:

Prof. Dr. Adrian Restian, Membru titular al Academiei de Stiinte Medicale

E-mail: restian2003@yahoo.com

PracTica Mepicath — VoL 13, Nr. 4(61), An 2018

239



PracTica MebicatA — VoL. 13, Nr. 4(61), An 2018

240

complicat si de intortocheat al patologiei uma-
ne (2). lar complexitatea acestui labirint depin-
de atat de variabilitatea patologiei umane, cat si
de particularitatile bolnavului.

Este adevarat ca medicul va putea constata
inca de la inceput ca viroza respiratorie pe care
o are bolnavul respectiv nu seamna cu celelalte
viroze respiratorii pe care le vede de obicei, ca
bolnavul respectiv are o stare generala ceva mai
alterata, ca are mai multe boli, ca ia niste medi-
camente, ca are de fapt o recadere, ca face foar-
te des viroze respiratorii, ca nu raspunde bine la
tratament... si asa mai departe. Acelasi lucru se
poate intampla si Tn cazul pielonefritei si al lom-
bosciaticii. Fiecare bolnav are particularitatile
sale, care nu pot fi inscrise Tn manualele si n
ghidurile de specialitate. Ghidurile si manualele
idealizeaza boala. Ele scot in evidenta ceea ce
este general valabil. Chiar si atunci cand descriu
particularitatile bolii, ele nu pot prevedea toate
particularitatile bolnavului nostru. De aceea, ra-
mane Tn sarcina medicului practician de a adap-
ta ghidurile la particularitatile bolnavului re-
spectiv, ceea ce nu este foarte usor de realizat.

Este adevarat ca, bazandu-se pe diagnosticul
clinic, stabilit la primul contact cu bolnavul, me-
dicul va putea incepe un tratament de prima in-
tentie. Dar, chiar si dupa ce a inceput tratamen-
tul, medicul va putea — si uneori este chiar
obligat — sa continue procesul de aflare a dia-
gnosticului etiopatogenic si chiar cel de perso-
nalizare a diagnosticului. n acest sens, el va pu-
tea trimite bolnavul respectiv la un anumit
specialist, care il va putea trimite la anumite in-
vestigatii paraclinice, in functie de care va putea
trimite bolnavul la un alt specialist, care 1l va
putea trimite la alte investigatii paraclinice — si
asa mai departe, pana cand se va stabili dia-
gnosticul etiologic — sau cel putin diagnosticul
patogenic —, cu ajutorul caruia sa se poata insti-
tui tratmentul cel mai corect posibil din punct
de vedere stiintific. De aceea, pentru a se putea
ajunge la diagnostic si la tratamentul cel mai
adaptat bolnavului, medicul va trebui sa parcur-
ga de multe ori un drum foarte lung si foarte in-
tortocheat. De aceea, foarte multi autori sustin
cd medicina moderna se bazeaza pe patru pi-
loni, adica pe preventie, predictie, personalizare
si pe participarea bolnavului la ingrijirea propri-
ei lui sanatati (3).

Tn aceste conditii, drumul parcurs de medic
ar putea fi asemanat cu un labirint cu foarte
multe bifurcatii, iar alegerea directiei la fiecare
bifurcatie depinde de indicatiile pe care le des-
coperim. Spre exemplu, daca la prima bifurcatie

vom descoperi ca durerea lombara iradiaza de-a
lungul nervului sciatic, ne vom indrepta spre di-
agnosticul de lombosciatica, care ar putea pre-
supune un tratament medicamentos sau un tra-
tament chirugical. lar daca la bifurcatia
urmatoare descoperim ca bolnavul are o hernie
de disc, atunci ne vom indrepta spre neurochi-
rurgie. lar daca vom constata ca nu are modifi-
cari ale coloanei vertebrale, ne vom indrepta cu
bolnavul spre balneofizioterapie. Dar indicatiile
de care am avea nevoie la fiecare bifurcatie a
drumului prin labirintul de diagnostic nu sunt
nici ele intodeauna foarte clare. in primul rand
pentru ca aproape niciun semn si niciun simp-
tom nu este specific pentru o singura boal3d, asa
incat ele nu ne pot conduce foarte usor nici ma-
car spre un anumit diagnostic clinic. De exem-
plu, febra, dispneea, cefaleea, tusea, durerea
abdominald, ameteala si multe alte semne si
simptome pe care le acuza de obicei bolnavii
pot sa aparda in foarte multe boli. De aceea,
atunci cand descoperim un semn sau un simp-
tom, suntem obigati sa ne oprim la acea bifurca-
tie a drumului prin labirint si sa analizam foarte
atent semnul sau simptomul respectiv, adica sa
observam particularitatile semnului respectiv.
Spre exemplu, febra poate aparea brusc, asa
cum se Tntdmpla intr-o viroza respiratorie, n
meningita sau in scarlatina. Ea poate aparea in-
sidios, asa cum se intampla in pleurita, in endo-
carditd sau in tuberculoza. Ea poate fi continua,
sau cu mici variatii, asa cum se Intampla in pne-
umonie, in febra tifoida si in erizipel, sau poate
fi intermitenta sau chiar recurenta, asa cum se
intdmpla in malarie, supuratii sau septicemie.
De aceea, pentru a putea inainta prin labirintul
de diagnostic, va trebui sa analizam foarte atent
particularitatile febrei pe care o prezinta bolna-
vul. Dar, chiar si daca reusim sa ne apropiem de
iesirea din labirint, cu ajutorul semnelor clinice,
si sa ajungem la un diagnostic clinic din ce in ce
mai elaborat, tot nu vom putea institui trata-
mentul cel mai corect posibil pdna cand nu vom
efectua investigatiile paraclinice cu ajutorul ca-
rora sa putem stabili diagnosticul etiopatogenic
si sa putem institui tratamentul cel mai corect
posibil din punct de vedere stiintific. De exem-
plu, daca examenul clinic ne conduce la dia-
gnosticul de ulcer gastric, pentru a confirma
acest diagnostic si pentru a exclude un eventual
cancer gastric, va trebui sa recurgem la o endo-
scopie gastrica, care va stabili precis daca este
vorba de un ulcer sau de un cancer gastric, lucru
pe care nu il putem stabili cu ajutorul mijloace-
lor clinice. De asemenea, daca investigatiile cli-



nice ne conduc la suspiciunea unui cancer pan-
creatic, vom recurge la o ecografie si chiar la
RMN, care ar putea confirma sau infirma suspi-
ciunea noastra.

De aceea se spune ca astazi diagnosticul bol-
navului este stabilit in proportie de 70% pe baza
investigatiilor paraclinice. Desi nici investigatiile
paraclinice nu lamuresc chiar atat de usor pro-
blema. Spre exemplu, desi confirma existenta
unei tumori pancreatice, RMN nu poate stabili
natura celularda a tumorii. Ppentru instituirea
tratamentului etiologic, care difera de la un tip
de tumora la alta, va trebui efectuata o biopsie
si uneori chiar o investigatie privind natura mo-
leculara a tumorii.

Desi nu lamureste complet problema, totusi
investigatia clinica a bolnavului este absolut ne-
cesara, chiar si pentru simplul motiv ca ea ne
sugereaza ce investigatii paraclinice ar trebui sa
facem pentru a putea iesi din labirintul de dia-
gnostic. Este adevarat ca investigatiile paraclini-
ce pot sa scurteze lungul drum de la simptom la
diagnostic, dar ele nu pot fi facute la intamplare,
asa cum cred unii bolnavi, care solicita toate
analizele posibile, sau cum fac unii medici, care
recurg direct la investigatiile paraclinice, igno-
rand astfel unele informatii pe care nu le putem
afla decat prin intermediul anamnezei foarte
amanuntite a bolnavului. Asa, spre exemplu, noi
nu vom putea afla nicodata prin intermediul in-
vestigatiilor paraclinice daca mama bolnavei a
murit, la o varsta relativ tanara, de cancer de
san, ceea ce poate schimba complet viziunea
noastra asupra diagnosticului si asupra investi-
gatiilor paraclinice, care vor trebui efectuate la
bolnava respectiva.

Activitatea medicala reprezinta o succesiune
de procese informational-decizionale

Este evident cd, pentru a putea ajunge la un
diagnostic, medicul are nevoie de anumite in-
formatii (4). De aceea noi am aratat ca, indife-
rent daca se porneste de la un simptom sau de
la niste analize medicale, pentru a putea ajunge
la un diagnostic, medicul trebuie sa desfdasoare
o succesiune de procese informational-decizio-
nale (5). Adica inca din primul moment in care
primeste o anumita informatie, el ia o anumita
decizie care reduce, de obicei, aria bolilor posi-
bile la multimea bolilor Tn care poate aparea
semnul sau simptomul respectiv. Apoi, cu ajuto-
rul cunostintelor pe care le are, el va putea ale-
ge dintre aceste boli posibile o boala sau cateva
boli care i se par cele mai probabile. Apoi cauta
un alt semn sau un alt simptom care sa confirme
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sau sa infirme boala respectiva si asa mai depar-
te pana cand epuizeaza toate semnele si simp-
tomele pe care le prezinta bolnavul. Apoi incepe
sa solicite anumite investigatii paraclinice. Asa
spre exemplu, dacd mama bolnavei pe care o
examineaza a murit la o varsta relativ tanara de
cancer de san, medicul va cauta mutatia genelor
BRCA1 si BRCA2, care sunt incriminate in cance-
rul de san, precum si prezenta altor markeri
pentru cancerul de san, chiar si in perioada
asimptomatica.

Evident ca strangerea si prelucrarea informa-
tiilor primite necesita cunostinte foarte apro-
fundate, pentru a putea Tnainta prin labirintul
extrem de intortocheat al procesului de dia-
gnostic. Asa, spre exemplu, daca bolnavul acuza
o durere toracica, medicul trebuie sa stabileasca
mai Tntai daca durerea respectiva este produsa
de afectarea peretelui toracic, a pleurei, a pla-
manilor, a esofagului sau a inimii. Tn acest sens,
el va trebui sa vada unde este localizata si unde
iradiaza durerea. Daca ea a aparut brusc sau s-a
instalat mai lent. Dacd ea are un caracter con-
strictiv, de gheara, de menghina sau de intepa-
tura. Daca ea este influentata sau nu este influ-
entata de efort. Daca are un caracter continuu
sau intermitent. Apoi, va cauta si alte semne sau
simptome cu care ea se asociaza si, in felul aces-
ta, el va putea stabili daca este vorba de o ne-
vralgie intercostald, de spondilita, de zona
zoster, de o pleurita, de o embolie pulmonara,
de esofagita de reflux sau de un infact miocar-
dic. Evident ca, Tn timpul desfasurarii procesului
informational-decizional, medicul poate sa des-
copere nu numai semnele si simptomele nece-
sare unui diagnostic etiopatogenic, ci si particu-
laritatile semnelor si simptomelor descoperite,
ceea ce va conduce, inevitabil, si la o anumita
personalizare a diagnosticului, pentru ca dia-
gnosticul de pielonefritda sau de lombosciatica
nu descrie suficient de clar suferintele bolnavu-
lui. De aceea, Tn timpul proceselor informatio-
nal-decizionale, noi va trebui sa cautam nu nu-
mai informatiile care ne conduc la un diagnostic
standard, ci si informatiile privind particularita-
tile bolnavului respectiv.

Sursele de informatie

Chiar daca medicul mai are si alte surse de
informatie, precum mediul de viata si de munca
al bolnavului, cea mai importanta sursa de infor-
matii a mediului practician o reprezinta bolna-
vul. Faptul ca intreaga patologie a fost transfera-
ta treptat de la nivelul organic pana la nivelul
molecular a demonstrat ca bolnavul reprezinta
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o0 inepuizabild sursd de informatii. In orice caz,
noi am putea imparti informatiile de care bene-
ficiem Tn procesul de diagnostic in informatiile
oferite de bolnay, informatiile oferite de investi-
gatiile paraclinice, informatiile oferite de mediu,
informatiile privind starea epidemiologica si in-
formatiile oferite in bancile de date, care devin
tot mai importante si mai utile (5).

Dupa cum se stie, Tn prima parte a consulta-
tiei, bolnavul este lasat sa expuna motivele pen-
tru care s-a prezentat la medic, timp in care el
este foarte atent observat de medic, dupa care
urmeaza anamneza, examenul fizic al bolnavu-
lui si prezentarea concluziilor la care a ajuns me-
dicul in urma consultatiei.

Desi nu trebuie sa uitam faptul ca multe boli
pot sa evolueze asimptomatic o foarte lunga pe-
rioada de timp, totusi, consultatia medicala n-
cepe de obicei de la simptomele pe care le acu-
za bolnavul, care reprezinta prima si cea mai
importanta sursa de informatii pentru medic.
Este adevarat ca semnele si simptomele clinice
pe care le acuza de obicei bolnavul sunt de mul-
te ori foarte vagi si nu pot conduce foarte repe-
de la un anumit diagnostic. Asa, spre exemplu,
oboseala, transpiratiile, lipsa poftei de mancare,
slabirea in greutate, cefaleea si balonarea abdo-
minald pot sa apara in foarte multe boli. De ace-
ea, pe langa simptomele pe care le expune in
mod spontan bolnavul, medicul va trebui sa ca-
ute si alte semne sau simptome clinice si analize
de laborator, pentru a putea ajunge la un anu-
mit diagnostic. De pilda, daca bolnavul care acu-
za transpiratii are si o stare febrila sau subfebri-
I1a, atunci medicul se poate orienta spre o
infectie cronica. De asemenea, daca bolnavul
care acuza cefalee are si o tensiune arteriala
crescutd, atunci medicul se va putea orienta
spre o hipertensiune arterialda. Dar, in ambele
cazuri, el va trebui sa solicite niste investigatii
paraclinice, pentru a putea descoperi despre ce
infectie este vorba, daca este vorba de o tuber-
culoza pulmonara sau de o pielonefrita cronica.
lar in cazul hipertensiunii arteriale va trebui sa
excluda o eventualad hipertensiune arteriala. Evi-
dent ca daca descopera o tuberculoza pulmona-
ra va trebui sa faca o ancheta epidemiologica —
si asa mai departe.

Evaluarea informatiilor medicale

Evident ca valoarea deciziilor pe care le ia
medicul Tn drumul sau spre diagnostic va depin-
de de valoarea informatiilor cu care lucreaza. De
aceea, medicul va trebui sa evalueze nu numai
informatiile oferite de bolnav, care sunt de obi-

cei foarte subiective, ci si informatiile paraclini-
ce, care — dupa cum am vazut — s-ar putea sa nu
fie intotdeauna foarte concludente. Va trebui sa
stabileasca ce intelege bolnavul prin durerile de
cap pe care le acuza. Ce caracter au ele, cu ce
alte semne se asociaza. Va trebui sa stabileasca
cum se armonizeaza informatiile paraclinice cu
suspiciunile sale clinice — si asa mai departe.

Apoi, medicul va trebui sa-si actualizeze cu-
nostintele sale despre cefalee sau despre cele-
lalte simptome pe care le acuza bolnavul si sa
stabileasca care sunt ultimele cercetari stiintifi-
ce n acest domeniu. Tocmai acest lucru cauta
sa-l faca medicina bazata pe dovezi, care ii pune
medicului la dispozitie o serie intreaga de ghi-
duri, de protocoale si de banci de date, care ca-
uta sa il ajute pe medic sa nainteze prin labirin-
tul extrem de complicat al patologiei umane. In
acest sens, s-au elaborat numeroase scale de
evaluare a informatiilor care faciliteaza foarte
mult activitatea medicului practician, asa cum
ar fi scala de evaluare a Centrului de Medicina
Bazata pe Dovezi de la Oxford sau scala de eva-
luare a medicilor de familie din SUA (6).

Dar trebuie remarcat faptul ca, desi exista
foarte multe scale de evaluare, in general ele
sunt de acord ca valoarea cea mai mare o au in-
formatiile oferite de meta-analize si sintezele
sistematizate ale unor trialuri randomizate si
bine controlate, iar cea mai mica valoare o au
opiniile expertilor. Adica piramida dovezilor in-
cepe de la studiile in vitro si se continua cu stu-
diile pe animale, cu opiniile si consensurile ex-
pertilor, cu rapoartele de caz, cu studiile de
cazuri, cu studiile caz-martor, cu studiile de co-
horta si culmineaza cu cercetarile randomizate,
cu meta-analizele si cu sintezele sistematizate.
Este interesant de remarcat faptul c3, in viziu-
nea medicinei bazate pe dovezi, opiniile noastre
si chiar opiniile expertilor au valoarea cea mai
mica, ceea ce s-ar putea sa nu fie foarte recon-
fortant, deoarece noi, care lucram, totusi, cu
opiniile noastre si, in orice caz, pentru a lucra cu
cele mai valide dovezi, trebuie sa apelam in cele
din urma la opiniile si la experienta noastra.

Dar, pentru a ne usura activitatea, medicina
bazata pe dovezi elaboreaza tot mai multe ghi-
duri de buna practica medicala, bazate pe cele
mai bune dovezi ale stiintei contemporane. Ghi-
durile de buna practica sunt foarte utile, deoa-
rece ele aduna si sistematizeaza cele mai bune
dovezi, usurand drumul nostru de la simptomul
acuzat de bolnav la diagnosticul medical si la
stabilirea celui mai corect tratament posibil.
Data fiind marea complexitate si marea variabi-



litate a patologiei umane, ghidurile nu reprezin-
ta niste ordine rigide, ci reprezinta doar niste
recomandari, care ar trebui aplicate cu multa
atentie, in functie de particularitatile bolnavului
respectiv. De aceea, aplicarea ghidurilor necesi-
ta mult talent si multa experienta din partea
medicului practician. Adica, desi 1l pot apara, de
multe ori, in fata unor evolutii nefavorabile, ghi-
durile nu anuleazd, totusi, responsabilitatea
medicului, ceea ce demonstreaza cat de compli-
cata si de riscanta este practica medicala.

Neliniaritatea dintre tulburarile moleculare si
manifestarile lor clinice

Dupa cum se stie, foarte multe boli cronice,
precum ateroscleroza, osteoporoza, boala
Alzheimer, diabetul zaharat, insuficienta renala
si cancerul, pot evolua asimptomatic o foarte
lunga perioada de timp. Perioada in care factorii
patogeni—sau factorii de risc — afecteaza in mod
tacit organele si aparatele organismului. La ne-
cropsiile efectuate la pacientii care au decedat
in urma unor accidente, s-a constatat ca artere-
le unor tineri pot prezenta leziuni de ateroscle-
roza care sa nu se manifeste clinic. De aseme-
nea, s-a constatat ca unii adulti pot avea
depuneri de amiloid in tesutul cerebral sau lezi-
uni de osteoporoza ori chiar pot prezenta muta-
tii genetice, fara ca niciunele dintre acestea sa
se manifeste clinic. Spre exemplu, Tn genomul
lui Crieg Venter, primul genom integral descifrat
in anul 2007, s-a constatat ca 11% dintre genele
lui erau gene potential patogene, desi el nu su-
ferea de bolile respective. Acelasi lucru s-a con-
statat si in genoame descifrate ulterior, ceea ce
fnseamnad ca noi toti avem in genomul nostru
niste gene patogene sau potential patogene —
asa cum este cazul genelor protooncogene (7).

Adica in organismul nostru pot exista tulbu-
rari organice, celulare si moleculare care sa nu
se manifeste clinic, ceea ce modifica in mod ra-
dical conceptia noastra despre boala, care nece-
sita existenta unor factori patogeni, implicarea
unor mecanisme patogenice, existenta unor
manifestari clinice, a unei evolutii si a unui trata-
ment specific. in multe cazuri, simptomele care
il indeamna pe bolnav sa se prezinte la medic
sunt absente. De aceea noi am vorbit despre bo-
lile omului aparent sinitos. in aceste cazuri,
pentru a putea depista boala, in fazele ei cele
mai incipiente, medicul practician trebuie sa
apeleze la depistarea si combaterea factorilor
de risc si la depistarea tulburarilor moleculare
cu ajutorul unor markeri specifici.
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Tipurile de diagnostic

Dupa cum am vazut, exista mai multe tipuri
de diagnostic, care au valori foarte diferite. Asa,
spre exemplu, diagnosticul clinic are o valoare
mai mica decat diagnosticul etiopatogenic in
stabilirea celui mai corect tratament. Dar proba-
bil ca primul diagnostic pe care il poate stabili
medicul practician, pe baza simptomelor pe
care le acuza bolnavul, nu este diagnosticul cli-
nic, ci diagnosticul de sindrom, care reprezinta
gruparea simptomelor bolnavului intr-o multi-
me de simptome capabile sa 1l indrume pe me-
dic spre un anumit organ sau chiar spre anumita
boala. Spre exemplu, daca bolnavul acuza o tuse
cu expectoratie, iar la examenul fizic se mai con-
stata prezenta unor raluri ronflante sau sibilan-
te, toate aceste simptome vor putea fi grupate
intr-un sindrom bronsitic. De asemenea, daca
bolnavul prezinta o matitate pulmonara, cu abo-
lirea murmurului vezicular si prezenta unor ra-
luri crepitante, toate aceste semne vor putea fi
grupate intr-un sindrom de condensare pulmo-
nara. Depistarea sindromului de condensare
pulmonarda ne va putea indrepta atentia spre
pneumonie, bronhopneumonie sau tumora pul-
monara. Alte simptome pot fi grupate in functie
de etiologia lor, asa cum se Tntampla in sindro-
mul de malabsorbtie, sindromul dispeptic sau
sindromul de colon iritabil (8).

Desi nu reprezinta decat un diagnostic initial,
diagnosticul de sindrom ne poate ajuta sa ajun-
gem mai repede la diagnosticul clinic de boala.
Spre exemplu, daca bolnavul are un sindrom
dispeptic, la care se aduga febra, frisoane si dia-
ree, el poate sd aiba o enterocolita acuta. lar
daca bolnavul are scaune moi, pastoase, deco-
lorate, grase si fetide, Intovarasite de o scadere
in greutate, el poate sa aiba o pancreatita acuta.

Dar, desi diagnosticul clinic este absolut ne-
cesar pentru a putea solicita cele mai indicate
investigatii paraclinice, totusi, pentru a putea
institui cel mai indicat tratament posibil, scopul
nostru este de a descoperi cauza bolii, adica di-
agnosticul etiologic sau cel putin patogenic, al
bolii. De aceea, diagnosticul clinic nu este sufici-
ent pentru a recomanda un tratament corect.

Pentru a putea stabili un diagnostic etiologic,
medicul poate apela Tn continuare la examenul
clinic al bolnavului. De exemplu, daca s-a pus di-
agnosticul clinic de angina pectorald, medicul
poate relua anamneza pentru a se interesa mai
atent asupra modului de viata si de munca al
bolnavului, insistand asupra fumatului, asupra
alimentatiei, asupra sedentarismului, asupra
stresurilor psihice. De asemenea, in cazul unei
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colici renale, medicul poate insista asupra me-
diului de viata si de munca, daca bolnavul lu-
creaza Intr-un mediu umed, care ar putea facili-
ta aparitia unei pielonefrite, sau intr-un mediu
cu plumb, care ar putea determina o colica sa-
turnina.

De cele mai multe oriins3, pentru a putea sta-
bili un diagnostic etiologic trebuie sa recurgem la
niste investigatii paraclinice. Spre exemplu, pen-
tru diagnosticul etiologic al unei pielonefrite va
trebui sa recurgem la un examen de uring, la o
urocultura si apoi la o antibiograma, care ne va
indica cel mai corect tratament antibiotic.

Dar pe langa diagnosticul clinic, diagnosticul
etiologic si diagnosticul patogenic, mai exista si
ale tipuri de diagnostic, asa cum ar fi diagnosti-
cul precoce, diagnosticul diferential, diagnosti-
cul persoanei, diagnosticul, complicatiilor si asa
mai departe (5).

Diagnosticul diferential

Deoarece aproape niciunul dintre semnele si
simptomele pe care le acuza de obicei bolnavii
nu este specific unei singure boli, medicul prac-
tician trebuie sa recurga la un diagnostic dife-
rential Tnca de la primul contact cu bolnavul.
Pentru ca, Tnca de la primul contact cu bolnavul,
medicul suspecteaza o anumita boala sau anu-
mite boli, care vor trebui confirmate sau infir-
mate. Si toate incercdrile sale de clarificare a
simptomelor pe care le acuza bolnavul urma-
resc, de fapt, sa diferentieze boala suspectata
de celelalte boli posibile. Astfel, intreaga succe-
siune de procese informational-decizionale nu
urmareste, de fapt, decat diferentierea dintre
diferite boli care apar in discutie. Asa, spre
exemplu, atunci cand descopera o adenopatie,
medicul va trebui sa treacad in revista toate bolile
in care ar putea apadrea o adenopatie, cum sunt
o infectie cronica, o tuberculoza ganglionara,
mononucleoza infectioasd, boala Hodgkin, leu-
cemia limfocitara si asa mai departe. Evident ca,
pentru a putea face deosebirea dintre aceste
boli, va trebui sa analizeze particularitatile ade-
nopatiei respective. Spre exemplu, daca este
vorba de o adenopatie axilara, se va gandi la un
cancer de san; daca este vorba de o adenopatie
laterocervicala, se va gandi la o boala Hodgkin,
iar daca este vorba de o adenopatie supraclavi-
culara, se va gandi, dupa cum se stie, la un can-
cer gastric. Apoi, va trebui sa vada cu ce alte
semne si simptome se asociaza adenopatia re-
spectiva. De exemplu, daca adenopatia este in-
sotita de febra, s-ar putea sa fie vorba de o boa-
|13 infectioasa (9).

Dar, de cele mai multe ori, pentru a putea
face diferentierea dintre diferitele boli posibile,
care nu au niciun semn specific, medicul va tre-
bui sa recurga la o serie Intreaga de investigatii
paraclinice. Spre exemplu, pentru a putea dife-
rentia un ulcer gastric de un cancer gastric, va
trebui sa recurgem, in cele din urma, la o endo-
scopie gastrica, cu ajutorul careia se va putea
face si biopsia, care va stabili precis diagnosticul
de ulcer sau de cancer.

Comorbiditatea

De multe ori, se Intampla ca bolnavii care se
prezinta la medic sa aiba mai multe boli, iar
semnele si simptomele pe care le acuza bolna-
vul sa nu fie expresia unei singure boli. Cerceta-
rile de epidemiologie au aratat ca peste 50% din
populatia adulta sufera de cel putin o boala cro-
nica, iar 30% dintre adulti sufera de mai multe
boli cronice. De exemplu, 90% dintre bolnavii de
diabet zaharat sufera de mai multe boli. 56%
dintre bolnavii cu diabet zaharat au si hiperten-
siune arteriald si dislepidemie. De asemenea,
29% dintre bolnavii cu hipertensiune arteriala
au si diabet zaharat, 26% dintre ei au si cardio-
patie ischemicad, iar 9% au si o boala cronica de
rinichi.

Comorbiditatea are o importanta foarte
mare nu numai in bolile cronice, ci si in bolile
acute. Spre exemplu, bolnavii care sufera o frac-
tura de col femural au de obicei si alte boli cro-
nice, care le agraveaza situatia. lar acest lucru se
intdmpla din cauza sau datorita faptului ca orga-
nismul uman este un sistem integrat in care toa-
te aparatele si organele sunt indisolubil legate
intre ele. in functie de modul in care se influen-
teaza diferitele organe intre ele, comorbiditatile
vor putea lua forme diferite. Unele boli conco-
mitente pot fi rezultatul complicatiilor unor boli
de baza, precum hipertensiunea arteriala, dia-
betul zaharat sau osteoporoza. In acest caz, bo-
lile de baza vor produce afectarea directa a altor
organe, asa cum se Intampla in cazul diabetului
zaharat, care afecteaza microcirculatia si macro-
circulatia diferitelor organe, inclusiv a terminati-
ilor nervoase care inerveaza organele respecti-
ve, determindnd o neuropatie diabetica in
organele respective. Un lucru similar se intam-
pla siin cazul hipertensiunii arteriale, care poate
duce la aparitia cardiopatiei ischemice, a unui
accident vascular cerebral sau a unei insufiuci-
ente renale cronice. lar sindromul metabolic
poate duce la aparitia unui diabet zaharat, a
unei cardiopatii ischemice, a unei dislipdemii —
si asa mai departe.



Alte boli concomitente pot fi rezultatul incer-
carii unor aparate sau organe de a compensa
tulburarile bolii de baza, asa cum se intampla in
cazul rinichilor, care incearca sa elimine prin uri-
na surplusul de glucoza care apare in cazul dia-
betului zaharat. in sfarsit, s-ar putea ca unele
boli concomitente sa nu aiba o legatura prea
mare cu boala de baza, asa cum se intampla in
cazul unui bolnav de hipertensiune arteriala
care face o fractura de col femural (10).

Comorbiditatea are o importanta atat de
mare asupra evolutiei bolnavului incat s-a stabi-
lit un index de comorbiditate, indexul lui Charl-
son, cu ajutorul caruia se poate stabili gradul in
care bolile asociate pot influenta evolutia nefa-
vorabild a bolnavului.

Personalizarea diagnosticului

Deoarece recomandarile pe care le face me-
dicina bazata pe dovezi au fost obtinute prin in-
termediul unor studii statistice, care au eliminat
prin definitie particularitatile bolnavilor respec-
tivi si au retinut mai ales aspectele comune ale
lotului studiat (11), medicul practician trebuie
sa Tncerce sa adapteze recomandarile respecti-
ve la particularitatile fiecarui bolnav in parte.
Este evident ca fiecare bolnav are particularita-
tile sale, care depind de virsta, de sex, de bolile
asociate, de stadiile lor, de complicatiile bolilor
respective, de stilul de viata, de factorii de risc,
dar mai ales de zestrea genetica pe care a pri-
mit-o bolnavul respectiv. De aceea, unii autori
vorbesc chiar despre un destin genetic, ceea ce
este adevadrat in bolile monogenice, cum sunt
hemofilia, mucoviscidoza sau boala Huntington,
in care mostenirea unei gene mutante produce
cu necesitate aparitia bolii respective (12). Dar
destinul genetic nu mai este adevarat in bolile
poligenice, precum hipertensiunea arteriala,
cardiopatia ischemica, obezitatea, diabetul za-
harat, poliartrita reumatoida, boala Alzheimer si
cancerul, in care intervin foarte multe gene si
foarte multi factori de risc — care uneori produc,
iar alteori nu produc boala respectiva. In acest
caz, se pune un accent deosebit pe mecanisme-
le epigenetice, care reprezinta un fel de interfa-
ta intre genom si mediu si care regleaza functio-
narea genelor in functie de nevoi (13). In orice
caz, dupa dezvoltarea medicinei bazate pe do-
vezi, medicina contemporana pune un accent
foarte mare pe personalizarea diagnosticului si
a tratamentului, care depinde in mare parte de
structura genetica a bolnavului respectiv si de
modul Tn care mecanismele epigenetice reglea-
za genele respective (3).
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Deocamdatd, personalizarea apeleazda in
special la farmacogenetica, care se ocupa mai
ales de modul in care genele noastre interactio-
neaza cu diferitele medicamente, medicul ur-
mand sa aleagd medicamentul respectiv in func-
tie de modul in care el este tolerat si metabolizat
de bolnav. Dar genele intervin nu numai asupra
medicamentelor, ci si asupra factorilor de risc si
a factorilor patogeni care actioneaza asupra or-
ganismului. Adica genele noastre au un rol deo-
sebit Tn aparitia si in evolutia bolii, fapt demon-
strat de patologia foarte asemanatoare a
gemenilor monozigoti. Dupa cum se stie, noi ne
nastem cu o anumitd structura genetica, care
reactioneaza la toate modificarile din mediu.
Asa, spre exemplu, Tn momentul in care asupra
noastra actioneaza un factor stresant, genele
noastre vor sintetiza catecolaminele si cortizolul
necesar pentru a face fata stresului respectiv.
De asemenea, in momentul Tn care noi ingeram
un anumit aliment, genele noastre vor sintetiza
hormoni precum insulina si enzime precum lac-
taza, necesare metabolizarii lui. lar sanatatea
noastra va depinde de modul in care genele vor
reactiona la un mediu foarte variabil si de multe
ori chiar foarte ostil. lar modul Tn care organis-
mul nostru va reactiona la diferitii factori pato-
geni si factori de risc va depinde nu numai de
genele pe care le-am mostenit, ci si de mecanis-
mele epigenetice care regleaza activitatea gene-
lor respective, asa Tncat particularitatile noastre
depind nu numai de structura genetica, ci si de
jocul pe care factorii epigenetici il duc cu mediul
inconjurator (14). De aceea, nu este obligatoriu
ca doi frati monozigoti, care au aceeasi structu-
ra genetica, sa faca aceeasi boala. Si nici ca un
individ care are in genomul sdu o gena oncoge-
na sa faca boala canceroasa, deoarece mecanis-
mele epigenetice pot inhiba sau stimula genele
respective. Pe de alta parte, genele protoonco-
gene pot suferi foarte multe mutatii. Se stie,
spre exemplu, ca gena BRCA1, care este implica-
ta Tn aparitia cancerului de san, poate suferi ca-
teva sute de mutatii posibile. De aceea, structu-
ra moleculara a cancerului de san va fi foarte
diferita de la o bolnava la alta si va raspunde Tn
mod diferit la tratament in functie de mutatiile
genetice pe care le are fiecare bolnava. in plus,
noi avem in genomul nostru nu numai niste
gene protooncogene, ci si niste gene protectoa-
re, care repara mutatiile genetice care ar putea
produce cancerul. De fapt, genele BRCA1 si
BRCAZ2, implicate in cancerul de san, sunt niste
gene supresoare, care repara mutatiile unor
gene oncogene. lar atunci cand ele nu mai pot
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sa repare mutatiile respective, va aparea cance-
rul. Asadar, aparitia cancerului este rezultatul
unui echilibru dintre genele oncogene si genele
supresoare.

Acelasi lucru se intampla si in alte boli, pre-
cum in hipertensiunea arteriald, Tn care meca-
nismele epigenetice stimuleaza factorii care
cresc tensiunea si inhiba factorii care scad tensi-
unea arteriald, sau n bolile autoimune, in care
sunt stimulate genele care sintetizeaza autoan-

ticorpi. De aceea, personalizarea mecanismelor
epigenetice reprezinta reprezinta una dintre
sperantele de Tmbunatatire a rezultatelor noas-
tre. Dar, pana atunci, va trebui sa descifram co-
dul epigenetic, despre care Francis Collins (15),
conducatorul unei dintre cele doua echipe care
au descifrat genomul uman, spunea ca reprezin-
ta limbajul lui Dumnezeu, si epigenomul trebuie
sa aiba un cod, care reprezinta vointa lui Dum-
nezeu.
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